El virus de la Hepatitis C como patógeno emergente III: tratamiento de la infección crónica by Gordillo, Rafael M. et al.
RM. Gordillo, J. Gutiérrez, M. Casal











El virus de la Hepatitis C como patógeno















En esta revisión mostramos cómo ha ido evolucionando
el tratamiento de la infección crónica por VHC. En la
actualidad, los tratamientos con régimenes basados en la
combinación de interferón pegilado y ribavirina son los
que mayor tasa de éxito están mostrando. A pesar de todo,
su eficacia en los genotipos 1 y 4 es muy limitada. Debido
a que comparte vía de transmisión, la coinfección VIH-
VHC es muy frecuente y la hepatopatía crónica, así como
las complicaciones asociadas a ella, son una importante
causa de morbimortalidad en estos pacientes. Por tanto
su tratamiento resulta de gran importancia. Se utilizan
tratamientos similares a los de la población general pero
con peores resultados. Mostramos también fármacos ac-
tualmente en experimentación, que se espera mejoren los
resultados de los tratamientos utilizados actualmente.
Palabras clave: Virus de la Hepatitis C. Tratamiento. For-
mas de transmisión.
Summary
In this review we show how it has been evolving the
treatment of the chronic infection by HCV. At the present
time, the treatments with regimes based on pegylated
interferon and ribavirin have showed the greater rate of
success. In spite of everything, its effectiveness in genotypes
1 and 4 is limited. While HIV shares similar routes of
transmission, the co-infection HCV-HIV is very frequent
and the chronic hepatopathy and complications
associated with its clinical course are an important cause
of morbid-mortality in these patients. Therefore its
treatment is very important. Treatments are similar to
those of the general population but with worse results.
We also showed drugs at the moment in experimentation,
that improves the results of the current treatments.
Key words: Hepatitis C virus. Epidemiology. Modes of
transmission.
Introducción
Más de 170 millones de personas en todo el mundo
están infectadas por el virus de la hepatitis C1,2.
Debido a su prevalencia y su elevada tasa de
cronicidad y evolución a cirrosis se ha convertido
en una de las principales causas de transplante he-
pático. Por ello el tratamiento de esta entidad tiene
el máximo interés. Numerosos avances se han pro-
ducido en los últimos años en el tratamiento de
esta infección.
Tratamiento de la infección aguda
Los datos con respecto a la eficacia del tratamiento
de la infección aguda por VHC son muy limitados
debido a que la infección rara vez es diagnosticada
durante esta fase. Dada la alta tasa de cronificación
de la infección y la relativamente limitada eficacia
del tratamiento de la infección crónica, muchos ha
abogado por el tratamiento durante la fase aguda3.
Sin embargo, aún no ha sido claramente probado su
beneficio. Algunos pacientes con infección aguda
sintomática tienen altas tasas de aclaramiento viral
espontáneo que hubieran sido tratados innecesaria-
mente4. De cualquier forma, y aunque no haya de
momento ningún protocolo aprobado para el trata-
miento de la infección aguda, los resultados de algu-
nos estudios sugieren que el tratamiento precoz, in-
cluso con interferón solo, tiene una alta tasa de efi-
cacia. Un estudio de 20015 plantea que el trata-
miento con interferón alfa 2b en monoterapia de la
infección aguda por el virus C podría prevenir la
cronificación de la infección. Este trabajo identificó
a 44 pacientes con hepatitis C aguda entre 1998 y
2001, los pacientes recibieron 5 millones de unida-
des diarias de interferón alfa 2b durante 4 semanas,
seguidas de la misma dosis pero tres veces por se-
mana otras 20 semanas. La carga viral fue medida
antes, durante y después del tratamiento y tras 24
semanas de haberlo terminado. De los 43 pacientes
que completaron el tratamiento, 42 mostraron una
mantenida normalización de transaminasas y carga
viral de virus C indetectable. Estos resultados, sin
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duda alentadores, deberán ser confirmados con es-
tudios mayores y con grupo control.
Tratamiento de la infección crónica
Objetivos del tratamiento
La eficacia del tratamiento se mide bioquímicamente
(definida como la normalización de la actividad de
la alanín-aminotransferasa sérica), virológicamente
(definida como ARN de VHC en suero indetectable)
e histológicamente (definida como la reducción de
la inflamación hepática y/o fibrosis en una biopsia
post-tratamiento). Debido a que las decisiones te-
rapéuticas no están afectadas por los cambios do-
cumentados en la biopsia post-tratamiento la reali-
zación de manera rutinaria de ésta no está reco-
mendada. La respuesta al tratamiento, se mide en
dos momentos: la respuesta al final del tratamiento
(ETR, del inglés end-of-treatment-response) y la
respuesta virológica sostenida (SVR, del inglés
sustained-virological-response) definida por el man-
tenimiento de la eficacia terapéutica 6 meses
después de finalizar el tratamiento. La mejoría
bioquímica y virológica está típicamente asociada a
mejoría histológica. La recidiva virológica tardía es
poco frecuente tras una SVR. De un grupo de 181
pacientes tratados con interferón alfa 2a pegilado y
con SVR sólo uno se hizo positivo a los tres años de
seguimiento6. En otro amplio estudio en 400 pa-
cientes con SVR, sólo se detectó ARN en el 2% de
las biopsias tomadas 24 semanas después del fin
del tratamiento7. Recientemente, se han aportado
nuevos datos sobre la utilidad en predecir SVR de la
respuesta virológica temprana (EVR, del inglés early-
virological-response) medida a las 12 semanas de
iniciar el tratamiento y definida como ARN de VHC
indetectable o disminución en dos logaritmos desde
el valor basal pretratamiento. No alcanzar EVR un
fuerte factor predictivo de no respuesta final8. Me-
nos del 2% de los pacientes que no alcanzaron EVR,
pero que continuaron con el tratamiento lograron
una SVR8. Por tanto, tanto el médico como el pa-
ciente que no alcanza el estadio de EVR deberían
plantearse suspender el tratamiento.
Indicaciones del tratamiento
Todos los pacientes con hepatitis C crónica son po-
tenciales candidatos para recibir tratamiento. De
cualquier forma, dadas las actuales limitaciones te-
rapéuticas, el tratamiento está más claramente re-
comendado en algunos pacientes. En otros, la deci-
sión debería tomarse de manera individual. La deci-
sión de tratar debería incluir una discusión con el
paciente acerca de la benigna historia natural obser-
vada en la mayoría de pacientes infectados.
Pacientes en los cuales el tratamiento
está claramente indicado
La conferencia de consenso sobre VHC del Instituto
Nacional de Salud Americano determinó que se re-
comienda tratamiento para los pacientes con hepa-
titis C crónica que están en alto riesgo de progresión
a cirrosis9. Éstos son pacientes con ARN de VHC
detectable en suero y una biopsia hepática que mues-
tra fibrosis. La mayoría de pacientes de este grupo tie-
nen valores elevados de ALT de manera persistente o
intermitente10. Aunque es esperable alcanzar razona-
bles tasas de respuesta en estos pacientes, parece que
aquellos con fibrosis en puentes y/o cirrosis responden
peor que los que tienen mínima fibrosis o incluso no
tienen. Los datos sobre el tratamiento en pacientes con
cirrosis compensada han sido normalmente extraídos
del análisis de subgrupos en ensayos clínicos, pero exis-
ten pocos trabajos prospectivos enfocados sobre esta
población sólo. El objetivo más importante del trata-
miento en estos pacientes debe ser retrasar la progre-
sión de la enfermedad histológica y prevenir las compli-
caciones clínicas de la enfermedad.
Medidas generales
El tratamiento de la hepatitis C crónica debe con-
templar unas medidas generales, como la supre-
sión del alcohol, ya que su consumo supone una
mayor tasa de progresión de la fibrosis11, evitar el
sobrepeso, corregir las hiperglucemias o
hiperlipidemias que pudieran existir, porque se ha
demostrado una interacción entre el sobrepeso, la
esteatosis y la fibrosis en los pacientes con hepatitis
C crónica12,13. A pesar de todo, se recomienda una
dieta normal y no realizar ningún tipo de restricción
en cuanto al ejercicio, puesto que su práctica es acon-
sejable gracias a sus efectos físicos y psíquicos bene-
ficiosos. Tampoco deben realizarse restricciones en
el trabajo.
Tratamientos farmacológicos
Actualmente existen sólo nueve tipos de tratamien-
to, ya sean en monoterapia o en combinación, apro-
bados por la FDA para su uso en la infección crónica
por el virus de la hepatitis C con diferente eficacia
(Tabla 1).
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Interferón estándar
En 1986 se publicó el primer estudio para el trata-
miento de la hepatitis no A no B con interferón alfa14.
Desde entonces, se han publicado muchos trabajos
variando las pautas de administración de interferón
asociándolo o no a otros fármacos. Los porcentajes
de respuesta sostenida (SVR) no superaron el
20%15,16. Por tanto en la actualidad, el IFN estándar
en monoterapia no debe ser considerado como pri-
mera elección en el tratamiento de la hepatitis C
crónica.
Interferón estándar más ribavirina
La ribavirina (RBV) es un análogo de nucleósido con
actividad antiviral e inmunomoduladora. Se sabe que
la RBV reduce las transaminasas en pacientes con
hepatitis C crónica17. Sin embargo no reduce la
viremia ni mejora la histología18. En 1998 se realizó
un estudio que incluyó a 832 pacientes con hepatitis
C crónica no tratados previamente y reclutados en
Europa, Canadá y Australia10. Se administraron tres
régimenes terapéuticos diferentes: IFN en
monoterapia durante 48 semanas, IFN asociado a
RBV durante 24 semanas y lo mismo pero durante
48 semanas. La SVR fue mayor entre los pacientes
del tercer grupo terapéutico (terapia combinada du-
rante 48 semanas) (43%), frente a la terapia combi-
nada de 24 semanas (35%) y la monoterapia (19%).
Otro estudio similar, que incluyó a 912 pacientes,
añadió a los tres régimenes anteriores un cuarto con
interferón en monoterapia pero durante 24 sema-
nas19. De nuevo la mayor tasa de SVR se obtuvo con
48 semanas de terapia combinada (38%). Ambos
estudios mostraron que la recidiva post-tratamiento
fue claramente inferior en los pacientes que recibie-
ron RBV. Posteriormente se revisó una revisión con-
junta de ambos estudios en los que se demostró la
clara superioridad del tratamiento combinado de IFN
más RBV. Se vio como prolongar el tratamiento de
24 a 48 semanas mejoró la SVR en pacientes con
genotipo 1 y carga viral basal superior a dos millones
de copias. Sin embargo en pacientes con genotipo
diferente al 1, fuera cual fuera su carga viral, la SVR
con 24 o 48 semanas de tratamiento fue similar.
Igualmente en pacientes infectados con genotipo 1 y
carga viral inferior a dos millones de copias no existe
diferencia entre 24 y 48 semanas (Figura 1). Estos
resultados llevaron a que en 1999 en la Conferencia
de Consenso de París se estableciera que el trata-
miento combinado con IFN y RBV era de elección
en la infección crónica por virus C en pacientes no
tratados previamente, siendo su duración de 24 se-
manas, salvo para los pacientes infectados por el
genotipo 1 o con una carga viral alta en los que se
debería prolongar hasta 48 semanas3.
Interferón pegilado
Como se ha visto anteriormente, el tratamiento de
la hepatitis C crónica con interferón alfa en cual-
quiera de sus versiones no tiene unos resultados de-
masiado buenos, probablemente porque la pauta ele-
gida para la administración de estos fármacos, una
dosis parenteral o subcutánea tres veces por sema-
na, conlleva la consecución de concentraciones ele-
vadas de fármaco pero que se mantienen poco tiem-
po. Como también ha quedado dicho, la combina-
ción del interferón con ribavirina ha mejorado la efi-
cacia del tratamiento pero por la suma de los efec-
tos antivirales de ambos fármacos y no por la mejora
de las características farmacocinéticas del interferón.
La unión de un polietilenglicol (PEG) a otra molécula
recibe el nombre de pegilación y al derivado formado
se le denomina pegilado. Un PEG, por tanto, está
formado por varias unidades de óxido de etileno
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un mínimo de dos moléculas y un máximo teórico de
infinitas, admitiendo por tanto gran cantidad de va-
riantes y tamaños. Las consecuencias de añadir a
una molécula un PEG van a depender de forma casi
exclusiva del tamaño del polietilenglicol utilizado. Las
características que adquiere una molécula pegilada
son, entre otras, menor susceptibilidad a la degrada-
ción enzimática, mayor estabilidad física y térmica,
aumento de la solubilidad en agua, reducción del
aclaramiento plasmático con el correspondiente au-
mento de la semivida plasmática, reducción de la
inmunogenicidad y de la antigenicidad y mejora del
perfil de toxicidad20. De todos ellos, el cambio
farmacocinético y farmacodinámico más importante
de un derivado pegilado es la reducción del aclara-
miento, que se produce por la reducción del filtrado
glomerular, mayor resistencia a la proteólisis e in-
cluso a la fagocitosis, todo ello en conjunto supone
un aumento de la biodisponibilidad20. Actualmente
existen comercializados dos tipos de interferones
pegilados; uno de 40 kDa formado por dos PEG en
estructura ramificada con 20 kDa cada uno de ellos
(PEG interferón alfa 2a, Pegasys®) y otro, el interferón
alfa 2b, que ha sido pegilado con un PEG lineal que
presenta un tamaño de 12 kDa (Pegintron®). Ambos
pegilados tienen una velocidad de absorción tras la
administración subcutánea mucho más lenta que la
de su interferón no pegilado correspondiente. Esto
provoca que sus concentraciones plasmáticas máxi-
mas sean menores, lo que a su vez produce como
consecuencia favorable la reducción de la intensidad
y/o frecuencia de los efectos adversos dependientes
de la concentración, además del mantenimiento de
concentraciones plasmáticas del fármaco altas a lo
largo del tiempo. La pegilación influye también de
manera importante en la eliminación debido a que la
molécula pegilada, que es mucho más grande, difí-
cilmente es eliminable a través del filtro glomerular.
Esto justifica una semivida mayor en estas molécu-
las con respecto a las no pegiladas20.
Monoterapia con interferón pegilado
Según un estudio multicéntrico internacional21 con
531 pacientes con hepatitis crónica C no tratados
previamente, 267 recibieron IFN alfa 2a pegilado
durante 48 semanas mientras que 264 fueron trata-
dos con IFN alfa 2a también durante 48 semanas.
La SVR fue del 39% en el primer grupo y del 19% en
el segundo. La tasa de efectos adversos y la modifi-
cación o suspensión del tratamiento debido a los
mismos fue similar con ambos régimenes. Los facto-
res independientes que se asociaron con SVR fue-
ron, según este estudio, la edad menor de 40 años,
ausencia de fibrosis avanzada o cirrosis en la biopsia
inicial, superficie corporal inferior a 2 m2, carga viral
basal menor de dos millones de copias/ml, cociente
de ALT superior a 3 en la determinación previa a
tratamiento e infección por genotipo no 1.
También se ha tratado de estudiar la eficacia del
IFN pegilado en pacientes con fibrosis grave o
cirrosis22. En un estudio con 271 pacientes afecta-
dos de hepatitis C crónica de los cuales el 78% te-
nían cirrosis y el 22% fibrosis en puentes, se les
sometió de manera aleatorizada a tres regímenes de
tratamiento; IFN alfa 2a estándar, IFN alfa 2a pegilado
a dosis de 90μg/semana e IFN alfa 2a pegilado a
dosis de 180 μg/semana. Las SVR fueron del 8, 15
y 30% respectivamente. En el grupo de pacientes
tratados con 180 μg/semana de IFN alfa 2a pegilado
al hacer el análisis por genotipos infectantes se ob-
servó una tasa de SVR del 51% en pacientes infec-
tados por genotipos no 1 y del 10% en los infectados
por genotipo 1 y carga viral elevada. Entre los enfer-
mos tratados con interferón alfa 2a estándar e infec-
tados con genotipo 1 y alta carga viral ningún pa-
ciente alcanzó SVR.
Se han realizado trabajos para evaluar la eficacia de
interferón alfa 2b pegilado en monoterapia. En un
estudio con 1219 pacientes con hepatitis C crónica
no tratados previamente23, la administración de IFN
alfa 2b pegilado a dosis de 1 μg/Kg/semana durante
48 semanas produjo una tasa de SVR del 25% fren-
te al 12% con dosis habituales de IFN estándar. En
el análisis por genotipos, el PEG-IFN alfa 2b produjo
una tasa de SVR entre los infectados por genotipos 2
y 3 del 47% frente al 14% entre los infectados por el
genotipo 1.
Tratamiento combinado con interferón
pegilado y ribavirina
La combinación de PEG-IFN alfa 2a y RBV se estu-
dió en un estudio multicéntrico internacional que
reclutó a un total de 1121 pacientes con hepatitis C
crónica previamente no tratados24. Los pacientes se
distribuyeron según tres pautas de tratamiento dis-
tintas; PEG-IFN alfa 2a 180 μg/semana más RBV
1.000 - 1.200 mg/día según peso corporal durante
48 semanas, IFN alfa 2b estándar (3 MU/3veces por
semana) más RBV a la misma dosis que el primer
grupo y PEG-IFN alfa 2a 180 μg/semana más
placebo. Las SVR fueron superiores dentro del pri-
mer grupo respecto a los otros dos con independen-
cia del genotipo infectante o la carga viral basal
pretratamiento (Tabla 2).
En otro estudio multicéntrico realizado entre 1284
pacientes con hepatitis C crónica previamente no
tratados fueron estratificados al azar en cuatro gru-
pos de tratamiento25: grupo A, 180 μg/semana de
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IFN alfa 2a pegilado más 800 mg/día de RBV duran-
te 6 meses; Grupo B, 180 μg/semana de IFN alfa 2a
pegilado más 1000 - 1200 mg/día de RBV según
peso durante 6 meses; Grupo C, 180 μg/semana de
IFN alfa 2a pegilado más 800 mg/día de RBV duran-
te 1 año; Grupo D, 180 μg/semana de IFN alfa 2a
pegilado más 1000 - 1200 mg/día de RBV según
peso durante 1 año. Los resultados de este estudio
demuestran claramente que el tratamiento de elec-
ción en los pacientes con hepatitis C crónica infec-
tados por el genotipo 1 es la administración de 180
μg/semana de IFN alfa 2a pegilado más 1000 - 1200
mg/día de RBV según peso durante 1 año (RVP del
51%) tanto si se parte de una carga viral alta como
baja. Sin embargo, en los pacientes infectados por
genotipo no 1 las tasas más elevadas de RVP se
consiguieron con la pauta combinada de 6 meses
(78%), independientemente de la dosis empleada
de RBV. Peginterferón alfa 2a en combinación con
ribavirina también se ha probado para el tratamiento
de los pacientes que han recaído después o durante
el tratamiento con interferón estándar. En un ensayo
clínico multicéntrico26, 124 pacientes con recidiva,
fueron distribuidos aleatoriamente en distintos gru-
pos de tratamiento; peginterferón alfa 2a más
ribavirina, Peginterferón alfa 2a más micofenolato,
Amantadina sóla y Amantadina más ribavirina, todos
ellos durante 48 semanas. Las mayores tasas de res-
puesta viral sostenida se obtuvieron en los grupos de
peginterferón alfa 2a y ribavirina (38%) y Amantadina
más ribavirina (45%).
La combinación de IFN alfa 2b pegilado y RBV ha
sido evaluada en un estudio multicéntrico interna-
cional que incluyó a 1529 pacientes con hepatitis C
crónica previamente no tratada27 que fueron distri-
buidos al azar en tres grupos de tratamiento: Grupo
A, 1,5 μg/kg/semana de pegIFN y 800 mg/día de
RBV; Grupo B, 1,5 μg/Kg/semana durante 4 sema-
nas, seguido de 0,5 μg/Kg/semana hasta completar
las 48 semanas, asociado a RBV (1000 - 1200 mg/
día según peso corporal); Grupo C, IFN estándar alfa
2b y RBV 1000 - 1200 mg/dia. La RVP fue del 54%
en el grupo A frente al 47% en los grupos B y C
(p=0,01). Otro ensayo clínico multicéntrico realiza-
do en población china28 sobre 153 pacientes con
infección crónica previamente no tratada muestra
como el regímen terapéutico basado en peginterferón
alfa 2b más ribavirina obtiene unas mayores tasas de
respuesta sostenida. Lo interesante de este trabajo
es que sólo en enfermos infectados por genotipo 1 la
tasa de respuesta sostenida es mayor de manera
estadísticamente significativa. El interés en estos
nuevos tratamientos ha hecho que proliferen dife-
rentes estudios donde se prueban las terapias basa-
das en interferón alfa 2b pegilado en algunos
genotipos concretos. En un ensayo clínico
multicéntrico realizado entre 287 pacientes infecta-
dos con genotipo 429 se estableció un mismo régi-
men terapéutico de peginterferón alfa 2b y ribavirina
pero cambió el tiempo del mismo en 24, 36 y 48
semanas. Las mayores tasas de respuesta sostenida
se obtuvieron con 36 y 48 semanas de tratamiento
(66 y 69% respectivamente). Sin embargo, la me-
nor incidencia de efectos adversos en el grupo de 36
semanas, lleva a los autores a recomendar este tra-
tamiento sobre el de 48 semanas. En pacientes in-
fectados con genotipos 2 y 3 también se han realiza-
do estudios para evaluar peginterferón alfa 2b y
ribavirina. Un ensayo clínico30 valoró la eficacia de
este tratamiento durante 12 y 24 semanas en pa-
cientes con genotipo 2 y 3. Los autores concluyen
que entre los pacientes que muestran una respuesta
favorable en las primeras 4 semanas de tratamiento
la duración de 12 semanas es tan efectiva como la
de 24.
Como se puede ver en los resultados de los trabajos
expuestos anteriormente, se observa de manera ge-
neral una mejor respuesta en pacientes infectados
por genotipos no 1. Sin embargo, y a pesar de que el
genotipo infectante es un factor pronóstico de res-
puesta, éste no constituye un criterio de indicación
terapéutica sino que ésta vendrá dada principalmen-
te por el grado de lesión y función hepática.
Amantadina
Los resultados obtenidos en varios trabajos que eva-
luaron la eficacia de añadir amantadina al trata-
miento habitual con IFN y RBV son contradicto-
rios. En algunos estudios en pacientes no tratados
previamente no se pudo demostrar aumento de RVP
al añadir amantadina31-34, sin embargo en otros sí
que se obtuvo una RVP significativamente mayor
en el grupo que recibió amantadina30. En un trabajo
realizado entre pacientes no respondedores, el
retratamiento con régimenes terapéuticos a los que
se añade amantadina consigue resultados esperanza-
dores35,36.
PEG 180+R IFN+R PEG180+P
Global 56 44 29
Genotipo 1 46 36 21
Genotipo 2/3 76 61 45
Genotipo 4 77 36 44
CV <2mill. 62 52 46
CV >2mill. 53 41 22
Tabla 2.
Respuesta sostenida
(SVR) (%) con interferón
alfa 2a pegilado más
ribavirina según genotipo
y carga viral
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Tratamiento de los pacientes
coinfectados con VIH
El tratamiento de la infección crónica por VHC en el
paciente VIH es importante porque el erradicar la
infección consigue un mejor control y pronóstico de
la infección por VIH ya que se aumenta la tolerancia
a los antirretrovirales37.
Son cuatro los principales estudios que se han reali-
zado con un importante número de pacientes inclui-
dos, donde se ha evaluado la eficacia de la terapia
combinada de interferón pegilado y ribavirina com-
parándola con las pautas basadas en interferón
estándar más ribavirina RIBAVIC, APRICOT, ACTG
A5071 y el efectuado por Laguno, et al.38-41. Todos
ellos concluyen que la respuesta es significativamente
mayor en los pacientes tratados con interferón
pegilado y ribavirina que en los tratados con interferón
estándar más ribavirina (Tabla 3.) También se obser-
va que, como ocurre en los infectados sólo por VHC,
la respuesta en los genotipos 1 y 4 es sensiblemente
inferior al resto de genotipos , y de manera global, la
tasa de éxito en el tratamiento de los pacientes
coinfectados en más baja que en la población gene-
ral.
Nuevos tratamientos
A pesar de la mejora ofrecida por el interferón pegilado
en el tratamiento de la hepatitis C crónica, casi la
mitad de los enfermos no alcanza una respuesta viral
sostenida. Por tanto existe una gran presión para
desarrollar nuevos tratamientos. En la actualidad
existen gran cantidad de fármacos que se encuen-
Estudio, Tratamiento Duración RVS (%)
año (semanas) Casos Global Gen. 1-4 Gen. 2-3
RIBAVIC IFNα2b (3MU,
2004 3xsemana) + RBV 48 207 18 - -
(0,8g/día)
PEGIFNα2b
(1,5μg/kg/semana) 48 205 26 - -
+ RBV (0,8g/día)
APRICOT IFNα2a
2004 (3MU, 3xsemana) 48 289 12 7 20
+ RBV (0,8g/día)
PEGIFNα2a
(180μg/semana) 48 290 40 29 62
+ RBV (0,8g/día)
PEGIFNα2a








(180μg/semana) 48 66 27 14 73
+ RBV (0,6-1g/día)
Laguno, IFNα2b
et al 2004 (3MU, 3xsemana) 24*/48 43 21 7 47
+ RBV (0,8-1,2g/día)
PEGIFNα2b
(100-150μg/semana) 24*/48 52 44 38 53
+ RBV (0,8-1,2g/día)
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Tipo de Nombre y Estado
fàrmaco Descripción laboratorio FDA
Proteína de fusión interferón Albuferon (Human Genome II
alfa-albúminq Sciences)
IFN alfa humano Multiferon (Viragen) II
Interferones multisubtipo purificado
Alfacon-1 pegilado Peg-alfacon (InterMune) I
Interferon Omega Omega Interferon (Biomedicines) I
Interferon Medusa Medusa Interferon II
(Flamel Technologies)
Interferon beta 1a Rebif (Ares serono) III
Interferon alfa oral Oral Interferon alfa I
(Amarillo biosciences)
Amidina (profáfmaco Viramidine (Valeant III
de Ribavirina) Pharmaceuticals)
Alternativas a Inhibidores de la inosina Merimepodib (Vertex III
Ribavirina monofosfato deshidrogenasa Pharmaceuticals)
Ácido micofenólico Ácido micofenólico (Roche I
Pharmeceuticals)
Incremento de la función Thymosin alfa-1 (zadaxin) III
de las células T (sci-Clone)
Inmunomoduladores Vacuna a partir de la El Vaccine (Innogenetics) II
proteína Viral E1
Vacuna terapéutica IC-41 (Intercell) II
Vacuna HCV-MF59 (Chiron) I
TLR9 agonista Actilon (Coley) I/II
Inhibidor de la proteasa BILN-2061 (Boehringer II
Inhibidores de NS3 Ingelheim)
las enzimas Inhibidor de la proteasa Sch-6 (Schring-Plough) I
virales serina
Inhibidor de la proteasa VX-950 (Vertex II
NS3-4A Pharmaceuticals)
Inhibidor RdPp Velopticipadine (Index I/II
Pharmaceuticals)
Inhibidor de polimerasa JDK-003 (Akros I
Pharmaceuticals)
Inhibidor de polimerasa HCV-896 (ViriPharma) I
Oligonucleótido antisentido ISIS-14803 II
Antifibróticos Anti-factor de necrosis Enbrel I
tumoral alfa (Wyeth-Ayerst)
Antifibrótico oral IP-501 (Indevus Pharmaceuticals) III
Inhibidores de ID-6556 (Idun II
caspasas Pharmaceutics)
Anticuerpo monoclonal Rituximab I/II
Otros anti-CD20 (Genetech)
Anticuerpo monoclonal XLT-6865 I/II
Profármaco de la isatoribina ANA-971 (Anadys) I
Profármaco de la isatoribina ANA-245 (Anadys) I/II
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tran en diferentes fases de experimentación (Tabla
4).
Parece claro, por lo expuesto hasta ahora, que los
régimenes terapéuticos en el tratamiento de la in-
fección crónica por el VHC más eficaces son aque-
llos basados en la combinación de interferón pegilado
y ribavirina. A pesar de todo, los pacientes infecta-
dos con el genotipo 1 o 4 todavía muestran una res-
puesta significativamente inferior al resto de
genotipos. En los pacientes coinfectados con VIH el
tratamiento eficaz de la infección por VHC influye de
manera favorable en el tratamiento y evolución de la
infección por VIH, también se muestran más efica-
ces los régimenes con interferón pegilado más
ribavirina pero en niveles más bajos que en la pobla-
ción general. En la actualidad se están ensayando
nuevos fármacos con diferentes modos de acción,
algunos de los cuales están dando resultados
esperanzadores.
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